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The stable multiple emulsion of the X/O/Y type contains at least one X/O phase in which X is an oil- 
immiscible component and O an oil phase. The X/O phase can contains an active substance, possibly in 
solid form, for example for medical, cosmetic or technical applications. The Y phase can be an aqueous 
phase, an aqueous liquid, preferably liquid-crystalline, gel or a W/O/W emulsion and serves as carrier for the 
at least one X/O phase. The X/O phase is produced using an emulsifier that has an HLB value equal to or 
less than 6 and/or is a W/O emulsifier. The preparation of the X/O phase itself and its diffusion in the Y 5 
phase are done with standard stirring tools. The drops of the X/O phase have long-term stability and, even 
when greatly diluted, do not interact with the Y phase or the drops or other X/O phases dispersed therein. \ 
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<§) Stabile multiple X/O/Y-Emulsion 





@ Die stabile multiple Emulsion vom Typ der X/O/Y-Emul- 
sion enthalt mindestens eine X/O-Phase, in der X eine mit Ol 
nicht mischbare Komponente und O eine Olphase bezeich- 
net. In der X/O-Phase kann ein Wirkstoff, der auch als 
Feststoff vorliegen kann, fOr beispielsweise medizinische, 
kosmetische oder technische Anwendungen enthahen sein. 
Die Y-Phase kann eine wafkige Flussigkeit, ein waBriges, 
vorzugsweise flussig-kristallines Gel oder eine W/O/W-E- 
mulsion sein un dient als Trager fur die mindestens eine 
X/O-Phase. Die X/O-Phase ist unter Verwendung eines 
Emulators hergestellt, der einen HLB-Wert % 6 hat und/ 
oder ein W/O-Emulgator ist. Die Herstellung der X/O-Phase 
selbst und ihre Verteilung in der Y-Phase erfolgt mit ublichen 
Ruhrwerkzeugen. Die Tropfen der X/O-Phase sind langzeit- 
stabil und stehen auch bei hoher Verdunnung nicht in 
^ Austausch oder Wechselwirkung mit der Y-Phase oder den 
^ Tropfen anderer darin dispergierter X/O-Phasen. 
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Beschreibung 



Die vorliegende Erfindung betrifft eine stabile multiple Emulsion vom X/O/Y-Typ. 

Stabile multiple Emulsionen vom W/O/W-Typ sind beispielsweise aus der DE-OS 41 31 678 bekannt und 
5 werden in mehreren LiteraturverSffentlichungen beschrieben, z. B. M. Frenkel et aU "Multiple Emulsions", J. 
Colloid Interface ScL Bd. 94, 174-178, 1982; AT. Florence et aL, "The formulation and Stability of Multiple 
Emulsions", Int. J. of Pharmaceutics Bd 11, 277-308, 1982; S. Magdassi et al„ "Correlation between Nature of 
Emulsifier and Multiple Emulsion Stability", Drug Development and Industrial Pharmacy Bd 1 1, 791 —798, 1985. 
Allgemein besteht danach eine multiple Emulsion aus einer W/O-Phase, d. h. einer Wasser-in-Ol-Phase aus in 
io einer hydrophoben Flussigkeit dispergierten Tropfen einer hydrophilen Flussigkeit, und einer waBrigen Phase, in 
der diese Tropfen verteilt sind Die interne Komponente der W/O- Phase kann beispielsweise aus einer waBrigen 
L6sunggebildet sein. Die hydrophobe externe Komponente ist gewdhnlich aus Siliconol, Paraffin6l,Triglycerid, 
Fettalkohol, Esterdl oder dergieichen, sowie deren Mischung ausgewahlt 
Eine solche multiple Emulsion kann nur unter Zuhilfenahme von Emulgatoren hergestellt werden. Nach einem 
15 allgemein anerkannten Auswahlsystem, vgL Encyclopedia of Emulsion Technology, Ed P. Becker, Marcel Dek- 
ker, New York, 1988, werden die Emulgatoren gemafi einem HLB-Wert nach dem Verhaltnis ihrer hydrophilen 
und hydrophoben Anteile unterschieden; der HLB-Wert ergibt sich aus den durch 5 geteilten, prozentualen 
hydrophilen Anteilen am Gesamtmolgewicht des Emulgators. Man unterscheidet dabei Emulgatoren zur Bil- 
dung von W/O-Emulsionen mit einem HLB-Wert im Bereich von 3 bis 6, Emulgatoren als Netzmittel mit einem 
20 HLB-Wert im Bereich von 7 bis 9 und Emulgatoren zur Bildung von O/W-Emulsionen mit einem HLB-Wert im 
Bereich von 8 bis 18. 

Bei W/O/W-Emulsionen der eingangs genannten Art soil die waBrige Phase als Tr§ger fur den Transport der 
Tropfen der W/O-Phase an den Ort ihrer Wirkung dienen, ohne daB der in den Tropfen enthaitene Stoff sich mit 
dem Wasser mischen oder damit in Beriihnmg kommen kann. Wichtige Kriterien daftir sind 

25 

1. Stabilitat der W/O-Phase gegen Temperatureinflusse; 

2. Stabilitat der W/O-Phase gegen Koaleszenz; 

3. Unempfindlichkeit gegen die bei der Herstellung der Emulsion auftretenden Scherkrafte; und 

4. Unabhangigkeit der Stabilitat vom Volumenverhaltnis zwischen der W/O-Phase und der waBrigen Phase. 

30 

Die bisher bekannten multiplen Emulsionen geniigen diesen Anforderungen nur unvollkommen; Verbesse- 
rungen konnten bisher dadurch erzielt worden, daB verhaltnismSBig komplizierte Verfahrensschritte bei der 
Herstellung der Emulsion durchlaufen werden muBten, urn die gewflnschten Stabilitfitsanforderungen zu erfGl- 
len, oder daB besonders ausgesuchte und zusammengesetzte Emulgatoren eingesetzt werden muBten, urn die 

35 gewQnschte Stabilitat zu erzielen. Nach der eingangs erwahnten DE-OS 41 31 678 ist ein Gemisch von Emulga- 
toren erforderlich, deren einer ein W/O-Emulgator mit einem HLB-Wert im Bereich von weit unter 3 bis nahe 5 
und deren anderer ein O/W-Emulgator mit einem HLB-Wert im Bereich von 10 und weit daruber ist 

Bei den bisher bekannten W/O/W-Emulsionen sind immer nur rein waBrige Phasen und Olphasen verwendet 
worden. Der Einsatz von nichtwaBrigen Phasen ist dabei nicht in Betracht gezogen worden. 

40 Dementsprechend besteht die Aufgabe der Erfindung darin, eine einfach zusammengesetzte multiple Emul- 
sion anzugeben, die auf einfache Weise hergestellt werden kann und hinsichtlich der vorgenannten Stabilitatskri- 
terien und in ihrer Anwendbarkeit gegeniiber den bekannten Emulsionen vom W/O/W-Typ signifikant verbes- 
sert ist 

Insbesondere soil die erfindungsgemSBe stabile multiple Emulsion die Aufnahme von Feststoff en ermdglichen. 
45 Zur Ldsung dieser Aufgaben sieht die Erfindung eine stabile multiple Emulsion vom X/O/Y-Typ vor, bei der X 
eine mit Ol nicht mischbare Komponente ist und O eine Olphase und Y eine waBrige Phase sind, enthaltend 
mindestens einen Emulgator, der aus der Gruppe von Emulgatoren mit einem HLB-Wert < 6 ausgewahlt ist 
und/oder ein W/O-Emulgator ist 
Vorteilhafterweise ist der Emulgator aus der Gruppe Glycerinester, Sorbitanester, Sorbitolester, Polyglyceri- 
50 nester, Fettalkohole, Propylenglycolester, Alkylglucosidester, Zuckerester, Lecithin, Siliconcopolymere und de- 
ren Mischungen oder Derivaten ausgewahlt 

Die mit Hilfe mindestens eines dieser Emulgatoren hergestellten Emulsionen werden durch einen einfachen 
Mischvorgang unter ROhren erhalten, wobei die Stabilitat dieser multiplen Emulsionen weder durch die einge- 
tragene Riihrwerksenergie, noch durch die Art des Ruhrwerkzeugs beeinfluBt wird Tatsachlich kann zur 
55 Herstellung der erfindungsgemaBen multiplen Emulsion jedes handelsQbliche RQhrwerk eingesetzt werden. 

Die so hergestellten multiplen Emulsionen nach der Erfindung besitzen hohe Langzeitstabilitat und erfOllen 
die iiblichen Stabilitatsanforderungen im Temperaturbereich von -5°C bis +45°C Auch im stark mit Wasser 
verdQnntem Zustand (1 : 100) sind die multiplen Emulsionen nach der Erfindung stabil: Selbst nach Aggregation 
und Auf rahmen kommt es zu keiner Koaleszenz, denn das aufgerahmte Material kann durch einfaches Schutteln 
60 vollstandig redispergiert werden, und die so wieder hergestellte Emulsion ist dann wieder genauso stabil wie die 
ursprQnglich hergestellte Emulsion. 

Die erfindungsgemaBen stabilen multiplen Emulsionen zeichnen sich insbesondere dadurch aus, daB die darin 
enthaltenen Tropfen eine GroBenverteilung zwischen 1 \im und 10 urn und damit eine relativ geringe und 
kleinere TropfengrdBe haben als die bekannten multiplen Emulsionen, was fQr viele Anwendungen von erhebli- 
65 chem Vorteil ist 

Insbesondere ist es aber moglich, nach der Erfindung mehrere X/O-Phasen getrennt nebeneinander in der 
waBrigen Phase zu dispergieren, wobei ebenfalls Langzeitstabilitat im vorgenannten Sinne gegeben ist und die 
Tropfen der verschiedenen X/O-Phasen vollstandig voneinander getrennt bleiben und weder eine gegenseitige 
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Durchmischung, noch ein Austausch oder dergleichen mit der auBeren waBrigen Phase eintritt Das ist von 
besonderer Bedeutung in alien Fallen, in denen die X/O-Phasen unterschiedliche Wirkstoffe enthalten, die z. B. in 
der Medizin oder in der Kosmetik getrennt, aber in einem gemeinsamen Trager zur Anwendung gebracht 
werden sollen. 

Vorzugsweise bildet dafiir die Y— oder waBrige Phase eine waBrige Fliissigkeit, ein waBriges Gel oder eine 5 
multiple W/O/W-Emulsion. Besonders im letzteren Fall wird dadurch der Vorteil erzielt, daB die W/O/W- Emul- 
sion mit einer oder mehreren X/O-Emulsionen ohne Stabilitatsverlust in nahezu jedem beliebigen Volumenver- 
haltnis gemischt werden kann, was bei Verwendung von reinem Wasser nicht oder nur in begrenztem Umfang 
erreicht werden kann. 

Zur naheren Erlauterung der Erfindung werden nachstehend lediglich beispielhaft einige erfindungsgemaBe 10 
stabile multiple Emulsionen beschrieben. Darin beziehen sich alle Prozentangaben auf Gewichtsprozente des 
jeweiligen Bestandteils, bezogen auf das Gesamtgewicht der multiplen Emulsion = 100. Die angegebenen 
Trivialnamen sind dem CTFA- Verzeichnis entnommen. 

Beispiel 1 15 

Es werden unter Verwendung ublicher GefaBe und Rfihrwerke eine Olphase und eine Wasserphase herge- 
stellt und auf eine Mischtemperatur im Bereich von 20° C bis 90° C, vorzugsweise 60° C bis 80° C, aufgeheizt 
AnschlieBend werden die aufgeheizte Olphase und die aufgeheizte Wasserphase unter Riihren mit einem 
Gblichen Ruhrwerk zusammengegeben; nach der Zusammengabe wird eine weitere Minute geriihrt Anschlie- 20 
Bend wird die so erhaltene Emulsion auf Raumtemperatur abgekuhlt oder abkuhlen gelassen. 



Die Olphase enthielt 
Sorbitanmonostearat 630% 

Lauiylmethicon-Copolyol 2,70% 25 

Paraffindl 10,00% 
Die Wasserphase enthielt 
Demineralisiertes Wasser 80,80% 

Phenonip 0,20% 30 

i 
t 

In den nachfolgenden Beispielen wird diese Emulsion als Primaremulsion bezeichnet; sie stellt eine multiple , 
W/O/W-Emulsion dar und dient zur Herstellung von Emulsionen mit unterschiedlichen X/O-Phasea 

1 

Beispiel 2 35 
Die multiple Emulsion wurde wie in Beispiel 1 hergestellt; lediglich die Zusammensetzung war unterschiedlich. 

40 



45 



Dieses Beispiel sollte dazu dienen, die Nichtmischbarkeit verschiedener X/O-Phasen durch mikroskopischen 50 
Beobachtung aufzuzeigen, wobei nachfolgend die entsprechenden Mikroskopaufnahmen wiedergegeben sind 
Gleichzeitig belegt dieses Beispiel auch, daB in einer Phase der Emulsion auch fein verteilte Feststoffe wie 
Titandioxid verteilt sein konnen, die beispielsweise in kosmetischen Zubereitungen als Lichtschutzfilter dienen. 

Eine Sekundaremulsion Nr. 1 bestand aus einer Olphase und einer Wasserphase. 

55 

Die Olphase enthielt 

Laurylmethicon-Copolyol 1,5% 

Paraffindl 16,0% 

TIOVEIL MOTG (Titandioxid in 
Mineralol/Triglycerid dispergiert) 1 0,0% 

die Wasserphase enthielt 

Wasser 71,5% 

Natriumchlorid 1,0% 



Die Ol-Phase enthielt 




Sorbitanmonostearat 


4,50% 


Laurylmethicon-Copolyol 


4,50% 


Paraffindl 


10,00% 


Cyclomethicon 


10,00% 


Die Wasserphase enthielt 




Demineralisiertes Wasser 


70,80% 


Phenonip 


0.20% 




Beispiel 3 



60 



diese Sekundaremulsion bildet eine W/O-Emulsion. 
Eine Sekundaremulsion Nr. 2 enthielt eine Olphase und eine X-Komponente, namlich 



65 
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Cyclomethicon + Dimethicon-Copolyol 
Cyclomethicon 
(Olphase) und 
Propylenglycol (X-Komponente) 



55% 



15% 
30% 



und bildet somit eine X/O-Emulsion. 

Die gewiinschte X/O/W- Emulsion wird dann dadurch erhalten, daB die Primaremulsion von Beispiel 1 auf eine 
Temperatur im Bereich von 20°C bis 90°C, vorzugsweise 50°C bis 60°C erwarmt wird; anschlieBend werden 
to unter Ruhren die Sekundaremulsionen Nr. 1 und Nr. 2 nacheinander zugegeben, und die Mischung wird auf 
Raumtemperatur abgekuhlt 

In entsprechender Weise werden die Primaremulsion von Beispiel 1 und die Sekundaremulsion Nr. 1 zusam- 
mengegeben. Nach Abkuhlen auf Raumtemperatur werden die Proben mikroskopiert; auf den in den nachfol- 
genden Abbildungen wiedergegebenen Mikroskopaufnahmen sind die nebeneinander getrennt vorliegenden 
15 Tropfen der Primaremulsion und der Sekundaremulsion deutlich zu erkennen. Diese Struktur bleibt auch nach 
langerer Lagerzeit erhalten; auch nach Aggregation und Aufrahmen und anschlieBendem Redispergieren ist 
keine Anderung erkennbar. 

Die nachfolgende Abb. 1 zeigt die X/O/Y-Emulsion in Phasenkontrast bei 600facher VergrdBerung. Man 
erkennt darin einen groBen Tropfen der Olphase der Sekundaremulsion Nr. 1, der von einer Wasserphase 

20 umgeben ist, die aus der Wasserphase der Primaremulsion besteht Innerhalb des groBen Tropfens erkennt man 
die unstrukturierten Trdpfchen der Wasserphase der Sekundaremulsion Nr. 1. Diese unstrukturierten Trdpfchen 
befinden sich in der titandioxidhaltigen Olphase der Sekundaremulsion Nr. 1. AuBerhalb des groBen Oltropfens 
befinden sich kleine Oltropfen, welche von der Olphase der W/O/W-Prim&remulsion gebildet sind; darin sind 
kleine Wassertropfen in Form dunkler Punkte erkennbar verteilt Die beiden Arten von Oltropfen liegen 

25 deutlich getrennt nebeneinander vor, und man sieht, daB die beiden Olphasen sich nicht miteinander mischen. 

Abb. 2 zeigt die gleiche Mikroskopaufnahme in polarisiertem Licht Unter diesen Bedingungen erscheinen die 
unstrukturierten Tropfen der Wasserphase der Primaremulsion dunkel, wahrend die Titandioxidteilchen im 
Oltropfen der Sekundaremulsion Nr. 1 deutlich aufscheinen. Die auBerhalb des groBen Oltropfens befmdlichen 
kleinen Oltropfen erscheinen wenig strukturiert und sind frei von den Titandioxidteilchen; sie geben sich 

30 dadurch als Oltropfen der Primaremulsion zu erkennen, in denen Wassertropfen undeutlich sichtbar sind. 

Gleiche Ergebnisse werden erhalten, wenn der Emulgator Laurylmethicon-Copolyol in der Sekundaremulsion 
Nr. 1 und/oder der Emulgator Dimethicon-Copolyol durch in der Sekundaremulsion Nr. 2 durch irgendeinen 
anderen Emulgator aus der Gruppe der vorstehend auf Seite 6 genannten Emulgatoren ersetzt wird. 

35 Beispiel 4 

Dieses Beispiel soil zeigen, daB die multiplen Emulsionen nicht nur in flQssiger Form, sondern auch als Gel 
vorliegen k6nnen. 

Dazu wird zunachst ein flQssig-kristallines Gel aus einer gelbildenden Emulgatorphase und einer Wasserphase 
40 hergestellt Die Emulgatorphase und die Wasserphase werden getrennt auf 80° C erwarmt AnschlieBend wird 
die Emulgatorphase unter RUhren in die Wasserphase gegeben und die Mischung unter weiterem Ruhren auf 
Raumtemperatur abgekflhlt 

Die Gelphase enthielt 

45 Methylglucosiddistearat 10,0% 

Wasser 89,8% 

,Phenonip 0,2% 

50 Das so erhaltene flussig-kristalline Gel wird auf eine Temperatur im Bereich von 20° C bis 90° C, vorzugsweise 
im Bereich von 50° C bis 60° C, erwarmt und nacheinander mit den Sekundaremulsionen Nr. I und Nr. 2 von 
Beispiel 3 unter Ruhren vermischt Die Bestandteile wurden in den folgenden Mengen in Gewichtsprozent 
verwendet, jeweils bezogen auf das Gewicht des Gesamtproduktes « 100: 

55 Flussig-kristallines Gel 70% 
Sekundaremulsion Nr. 1 20% 
Sekundaremulsion Nr. 2 10% 

60 Beispiel 5 

Die nach Beispiel 4 erhaltene flussig-kristalline Phase wird auf eine Temperatur im Bereich von 20° C bis 90° C, 
vorzugsweise 40° C bis 60° C, erwarmt; anschlieBend wird die erwarmte flussig-kristalline Phase nacheinander 
unter Ruhren mit den Sekundaremulsionen Nr. 1 und Nr. 2 von Beispiel 3 und der Primaremulsion von Beispiel 1 
65 versetzt, und zwar in den nachstehend angegebenen Mengen in Gewichtsprozent, jeweils bezogen auf das 
Gewicht des Gesamtproduktes = 100: 
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Flussig-kristalline Phase 80% 

Sekundaremulsion Nr. 1 10% 

Sekundaremulsion Nr. 2 5% 

Primaremulsion 5% 

Die vorgenannten stabilen multiplen Emulsionen sind wegen ihrer Stabilitat und wegen der Bestandigkeit der 
darin vorhandenen Tropfen in besonderem MaBe als Trager fur viele Arten von Wirkstoffen geeignet, wobei 
gemaB den Beispielen der Trager sowohJ eine waBrige Fliissigkeit, ein flussig-kristallines Gel oder eine Primare- 
mulsion vom W/O/W-Typ sein kann. Als einfacher Anwendungsfall sei im folgenden erwahnt, daB es wunschens- io 
wert ist, wenn Waschmittel fiir eine Waschmaschine in fltissiger Form vorliegen, weil flussige Waschmittel 
leichter als f este Waschmittel dosiert werden konnen. Weiterhin ist es wunschenswert, dem Waschmittel Enzyme 
wie Proteasen, Lipasen und Amylasen zuzusetzen. Oblicherweise sind diese Enzyme aber in waBriger Losung 
nicht langzeitbestandig. Hier bietet eine Emulsion nach Beispiel 3 eine geeignete Losung fur das Problem, ein 
flussiges, enzymhaltiges Waschmittel zur Verfugung zu stellen: 15 

Die X/O-Phase ist in diesem Fall entsprechend der Sekundaremulsion Nr. 2 zusammengesetzt, wobei das 
Enzym in der Polyolphase gelost ist, in der das Enzym langzeitbestandig ist Wird die so gebildete X/O-Phase 
zusammen mit Detergentien in Wasser dispergiert, so erhalt man ein flussiges Waschmittel, in dem das Enzym 
dadurch von der waBrigen Phase getrennt ist, daB das Innere der Tropfen, also die Polyollosung des Enzyms, 
durch den Emulgator vor Kontakt und Austausch mit der waBrigen Phase geschiitzt ist Das Enzym kann nur 20 
durch Zerstorung der Emulsion freigesetzt werden. Nach Wahl des Emulgators kann dies unmittelbar zu Beginn 
des Waschvorgangs entweder dadurch erreicht werden, daB die Emulsion durch die dabei herrschende Tempera- 
tur oder durch die gemeinsame Einwirkung der Temperatur und der beim Waschvorgang auftretenden Scher- 
krafte gebrochen wird. 

Die Herstellung von Emulsionen mit verschiedenen X/O-Phasen ermoglicht audi, miteinander unvertragliche 25 
Wirkstoffe gemeinsam in einem einzigen Trager unterzubringen. Beispielsweise in der Kosmetik ist es oft 
erwunscht, miteinander unvertragliche Wirkstoffe wie Collagenpraparate und Harnstoff zur Anwendung auf die 
Haut aufzubringen. Das ist unter normalen Umstanden bei Verwendung eines waBrigen Tragergels nicht 
moglich. Unter diesen Umstanden wurde namlich das Collagenpraparat in waBriger Phase durch Harnstoff 
denaturiert und dadurch seine Wirkung verlieren, vgl. H. Lindner "Kollagen in der Kosmetik", Parfumerie und 30 
Kosmetik Bd 65, 340—343; 1984. Werden die beiden Wirkstoffe jedoch getrennt voneinander auf die Haut 
aufgetragen, so kommt es nicht zu dieser Denaturierung. Dies kann durch die Verwendung einer Emulsion 
entsprechend Beispiel 4 erreicht werden: 

Beide Wirkstoffe sind unter diesen Bedingungen in einem gemeinsamen Tragergel verteilt, wobei wiederum 
der Emulgator verhindert, daB die Inhaltsstoffe der beiden X/O-Phasen in Kontakt oder Wechselwirkung 35 
miteinander oder mit dem Tragergel kommen. So wird entsprechend Beispiel 4 ein Tragergel auf flussig-kristalli- 
ner Basis hergestellt; entsprechend dem Beispiel 3 wird eine Sekundaremulsion Nr. 1 erhalten, indem in der 
Wasserphase Harnstoff anstelle von Natriumchlorid gelost wird und in der Olphase die Titandioxiddispersion 
entfallt; entsprechend der Sekundaremulsion Nr. 2 nach Beispiel 3 wird das Collagenpraparat in der Polyolphase 
gelost und diese in der betreffenden Olphase dispergiert Das nach Beispiel 4 hergestellte Tragergel enthalt dann 40 
die beiden Wirkstoffe in den voneinander getrennten, nicht im gegenseitigen Austausch oder im Austausch mit 
dem waBrigen Tragergel stehenden Oltropfen der verschiedenen X/O-Phasen, so daB das Gesamtpraparat 
langzeitbestandig ist Beim Auftragen auf die Haut wird zwar die Emulsion gebrochen, jedoch werden die beiden 
Wirkstoffe von der Haut in unterschiedlicher Weise so schnell resorbiert, daB es trotz der gemeinsamen 
Auftragung nicht zur Denaturierung des Collagenpraparates kommt 45 

In entsprechender Weise konnen auch an unterschiedlichen Orten wirksame Arzneimittel in verschiedenen 
X/O-Phasen verteilt werden, die dann wie in Beispiel 3 in einem gemeinsamen Trager verteilt werden. Auf diese 
Weise wird es beispielsweise moglich, in einen gemeinsamen fiussigen Trager pharmazeutische Wirkstoffe 
einzubringen, die an unterschiedlichen Stellen des Verdauungstraktes zur Wirkung kommen sollen. Dies wird 
dadurch erreicht, daB zur Herstellung der verschiedenen X/O-Phasen Emulgatoren eingesetzt werden, die unter 50 
den Bedingungen des jeweiligen Wirkungsortes nicht bestandig sind Dadurch werden dann die in den Tropfen 
der X/O- Phasen en thalt enen Wirkstoffe freigesetzt 

Beispielsweise kann eine erste X/O-Phase hergestellt werden, bei der die mit Ol nicht mischbare Komponente 
eine Wasserlosung eines Wirkstoffs bildet, wobei als Emulgator ein im sauren Medium rasch hydrolysierender 
Emulgator verwendet wird. Weiterhin wird eine zweite X/O-Phase entsprechend der Sekundaremulsion Nr. 2 55 
nach Beispiel 3 erhalten, wobei als Emulgator ein saurestabiler Emulgator wie ein Siiiconcopolymer eingesetzt 
wird. Beide X/O-Phasen werden in Wasser als Tragerflussigkeit dispergiert Nach oraler Verabreichung wird der 
Emulgator der ersten X/O-Phase unter der Einwirkung der Magensaure hydrolysiert, so daB der in dieser 
X/O-Phase enthaltene Wirkstoff im Magen freigesetzt wird. Der Emulgator der zweiten X/O-Phase ist unter 
diesen Bedingungen bestandig, so daB diese den Magen unverandert passiert Ihr Wirkstoff wird viel mehr erst 60 
nachfolgend im Verdauungstrakt freigesetzt, namlich dort, wo der Emulgator abgebaut oder aufgelost wird. Die 
Auswahl der Emulgatoren kann dabei ohne weiteres auf die an den Wirkorten bestehenden Bedingungen 
eingestellt werdea 

Die Olphase und/oder die X-Komponente konnen Feststoffe wie Pigmente, Mikrospharen, Silicagel oder 
Wachs enthalten. Pigmente konnen als Lichtschutzfilter (zum Beispiel in der Kosmetik) dienen, Mikrospharen 65 
oder Silicagel konnen als Trager von Wirkstoffen eingesetzt werden, und Wachs wird als Grundstoff von zum 
Beispiel Polituren verwendet 

Selbstverstandlich ist es bei der Herstellung von Emulsionen mit Wirkstoffen der vorgenannten Art ohne 
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weiteres moglich, diesen Emulsionen auBer den Wirkstoffen selbst auch die sonstigen, nach dem Anwendungs- 
zweck jeweils erforderlichen Hilfs- und Zusatzstoffe hinzuzufugen. 
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1. Stabile multiple Emulsion vom X/O/Y-Typ, bei der X eine mit Ol nicht mischbare Komponente ist und O 
eine Olphase und Y eine waBrige Phase sind, enthaltend mindestens einen Emulgator, der aus der Gruppe 
von Emulgatoren mit einem HLB-Wert £ 6 ausgewahlt ist und/oder ein W/O-Emulgator ist 

2. Stabile multiple Emulsion nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daB die waBrige Phase eine waBrige 
FlQssigkeit, ein waBriges Gel oder eine multiple W/O/W-Emulsion bildet 

3. Stabile multiple Emulsion nach Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet, daB das Gel von einem ein flussig- 
kristallines Netzwerk bildenden Emulgator gebildet ist 

4. Stabile multiple Emulsion nach Anspruch 2 oder 3, dadurch gekennzeichnet, daB der Emulgator ein 
Alkylglucosidester, Glycerinester, Sorbitanester, Sorbitolester, Polyglycerinester, Propylenglycolester oder 
Zuckerester von langkettigen gesattigten Fettsauren oder einem bei Raumtemperatur festen Gemisch von 
langkettigen gesattigten und ungesattigten Fettsauren ist 

5. Stabile multiple Emulsion nach einem der Anspruche 1 bis 4, dadurch gekennzeichnet, daB die Olphase aus 
der Gruppe Silicondle, Paraff inole, Triglyceride, Fettalkohole, Esterdle oder deren Mischung ausgewahlt ist 

6. Stabile multiple Emulsion nach Anspruch 5, dadurch gekennzeichnet, daB die Olphase einen Feststoff 
enthalt, der aus der Gruppe Pigmente, Mikrospharen, Silicagel, Wachs ausgewahlt ist 

7. Stabile multiple Emulsion nach einem der vorstehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, daB die 
X-Komponente ein mit Wasser mischbares Polyol ist 

8. Stabile multiple Emulsion nach Anspruch 7, dadurch gekennzeichnet, daB das Polyol aus der Gruppe 
Propylenglycol, Butylenglycol, Polyalkylenglykol, Glycerin, Polyglycerin oder deren Mischung ausgewahlt 
ist 

9. Stabile multiple Emulsion nach Anspruch 7 oder 8, dadurch gekennzeichnet, daB die X-Komponente 
einen Wirkstoff enthalt, der aus der Gruppe pharmazeutischer, kosmetischer, waschmitteltechnischer, 
lebensmitteltechnologischer oder agrartechnologischer Wirkstoffe ausgewahlt ist 

10. Stabile multiple Emulsion nach einem der Anspriiche 7 bis 9, dadurch gekennzeichnet, daB die X-Kom- 
ponente einen Feststoff enthalt, der aus der Gruppe Pigmente, Mikrospharen, Silicagel, Wachs ausgewahlt 
ist 

1 1. Stabile multiple Emulsion nach einem der Anspruche 1 bis 10, dadurch gekennzeichnet, daB der Emulga- 
tor aus der Gruppe Glycerinester, Sorbitanester, Sorbitolester, Polyglycerinester, Fettalkohole, Propylen- 
glycolester, Alkylglucosidester, Zuckerester, Lecithin, Siliconcopolymere und deren Mischungen oder Deri- 
vaten ausgewahlt ist 

12. Stabile multiple Emulsion nach einem der Anspruche 1 bis 11, dadurch gekennzeichnet, daB mehrere 
X-Komponenten vorgesehen und jeweils in einer Olphase dispergiert sind und daB die so gebildeten, 
unterschiedlichen X/O-Phasen bleibend voneinander getrennt nebeneinander in der X/O/Y-Emulsion ent- 
halten sind 

13. Stabile multiple Emulsion nach einem der vorstehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet, daB die 
X/O-Phase aus Tropf en mit einem Durchmesser im Bereich von 1 bis 1 0 jim gebildet ist 

14. Verfahren zur Herstellung einer stabilen multiplen Emulsion vom X/O/Y-Typ, bei der X eine mit Ol 
nicht mischbare Komponente ist und O eine Olphase und Y eine waBrige Phase sind und die mindestens 
einen Emulgator enthalt, dadurch gekennzeichnet, daB der Emulgator aus der Gruppe von Emulgatoren mit 
einem HLB-Wert < 6 ausgewahlt wird und/oder ein W/O-Emulgator ist, daB die in an sich bekannter Weise 
hergestelite X/O-Phase und die waBrige Phase getrennt auf eine Temperatur im Bereich von 20° C bis 90° C 
erwarmt werden, daB die erwarmte X/O-Phase und die erwarmte Wasserphase unter Ruhren zusammenge- 
geben werden und die Mischung auf Raumtemperatur abgekuhlt wird. 

15. Verfahren nach Anspruch 14, dadurch gekennzeichnet, daB die X/O-Phase und die waBrige Phase 
getrennt auf eine Temperatur im Bereich von 60° C bis 80° C erwarmt werden. 

16. Verfahren nach Anspruch 14 oder 15, dadurch gekennzeichnet, daB die waBrige Phase aus einer 
waBrigen Flussigkeit, einem waBrigen Gel und einer multiplen W/O/W-Emulsion ausgewahlt wird 

17. Verfahren nach einem der AnsprOche 14 bis 16, dadurch gekennzeichnet, daB eine erste X/O/Y-Emul- 
sion auf eine Temperatur im Bereich von 20° C bis 90° C erwarmt und unter Ruhren mit einer zweiten, in 
gleicher Weise hergestellten X/O/Y-Emulsion vermischt und die Mischung auf Raumtemperatur abgekOhlt 
wird 

1 8. Verfahren nach Anspruch 1 7, dadurch gekennzeichnet, daB die erste X/O/Y-Emulsion auf eine Tempera- 
tur im Bereich von 50° C bis 60° C erwarmt wird 

19. Verwendung von mindestens einem Emulgator, der aus der Gruppe von Emulgatoren mit einem 
HLB-Wert <6 ausgewahlt ist und/oder ein W/O-Emulgator ist, zur Herstellung einer stabilen multiplen 
Emulsion vom X/O/Y-Typ, bei der X eine mit Ol nicht mischbare Komponente ist und O eine Olphase und Y 
eine waBrige Phase sind 

20. Verwendung von mindestens einem Emulgator nach Anspruch 19, dadurch gekennzeichnet, daB die 
waBrige Phase eine waBrige Flussigkeit, ein waBriges Gel oder eine multiple W/OW/Emulsion bildet 

21. Verwendung von mindestens einem Emulgator nach Anspruch 14 oder 15 zur Herstellung einer stabilen 
multiplen Emulsion, bei der die X/O-Phase einen pharmazeutischen, kosmetischen, waschmitteltechnologi- 
schen, lebensmitteltechnologischen oder agrartechnologischen Wirkstoff enthalt 

22. Verwendung von mindestens einem Emulgator nach einem der Anspruche 19 bis 21 zur Herstellung 
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einer stabilen multiplen Emulsion, die mehrere, getrennt nebeneinander vorliegende X/O-Phasen enthalt 
23. Verwendung von mindestens einem Emulgator nach Anspruch 22, dadurch gekennzeichnet, daB die 
mehreren, getrennt nebeneinander vorliegenden X/O-Phasen unterschiedliche Wirkstoffe enthalten. 
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